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く も膜下 腔並 び に 硬膜下 肢の 微細構造 を明 ら か に す るた め に , 特に 細胞外 マ トリ ッ クス構成成分に 注
目し て , マ ウ ス 脳髄膜 を電子顕 微鏡的に 観察 した. 細胞外マ トリ ッ ク ス の う ち, 礎質の 状簡を調 べ るた め
に ル テ ニ ウ ム レ ッ ド染色を, ま た弾性線維 を同定す る ため に タ ン ニ ン 酸染色を行 っ た . 硬 膜は主 に 緻密に
配列 す る コ ラ ゲ ン 線維か ら成る線維性結合組織 で あ っ た . コ ラゲ ン線維問に は血 管, 神経 お よ び細長い 線
維芽細胞が介在 し, 少数の 弾性線経と micr ofibril束が散在し てい た. 線維間隙は)t/ テ ニ ウ ム レ ッ ド染色陽
性の フ ィ ラ メ ン トと 粒子の 礎質で 満 たさ れ て い た . 硬膜最内層に は線維芽細胞 に類似 した扁 平な細胞が軟
膜殿外層の 細胞 と密接 し てい た. 硬膜下腔 と呼 ぶ べ き特殊な 細胞間腔 は認 め ら れ な か っ た . Ar a chnoid
m embra n eは内･ 外 二 層に 区別さ れ た. 外層は重 層す る 屑平な細胞か ら な り, 多数 の tightju n ctio nに よ っ
て互 い に 接着し て い た . 内層の 細胞 は複稚に 分 岐す る細胞突起 を有 し, 時に コ ラ ゲ ン線維や microfibril な
どの 結合組織線維成分 を囲ん でしゝた . Ara chn oidm e mbr a n eと脳実質と の 間に は∴岨網状 に 配列す るく も
膜細胞と, 非連続性 で一一 層の 扁平 な柔膜細胞 が認め らオt, これ ら の 細胞は 多量 の 細胞外物質で 包増 され て
い た . Ar a chn oidtr abe cula は認 め られ な か っ た . こ の 部位の 細胞外物質は大 部分ル テ ニ ウム レ ッ ド染色
陽性の 微細柔毛状物質と粒子 か ら成 り, こ の 中に は コ ラ ゲ ン線維束 と mic rofibril束が混在して い た. 弾性
線推は み られ な か っ た . この よ う な軟膜の 微細構造は, く も膜下腔 が軟膜細胞 に よ っ て 内張 りされ た管腔
で は な く, コ ラ ゲ ン線維な どの 細胞外 マ トリ ッ ク ス を 含む広 い 軟膜細胞間隙その も の で あ る こ と を明確 に
示 すと と も に , 脳 脊髄液が こ の 軟膜細胞外 マ ト リ ッ ク ス の 中を通 っ て循環 して い る こ と を示唆する も の と
考えら れ た.
Key w ords M eninges, Extrac ellular m atrix, Subar a chn oidspa ce, Subdu ral
Spa Ce, Ultr astru ctu re.
髄膜 は中枢神経組織 を被う中胚葉由来 の 膜性構造物
で , 組織学的に は 外側 よ り硬膜 (du r a m ate r), くも
膜 (ar a chn oid), お よ び 柔膜 (pia m ater) の 三 層に
区別さ れ る. しば し ば く も膜 と 柔膜 を あわ せ て 軟膜
(lepto m eni x) と呼 ん で い る . 硬膜が 線維性緻密結合
組織 で あ る の に 対 し, a r a Chn oid m e mbrane と
ar a chn oidtrabe c ula か らな るく も膜 と脳脊髄表面を
被う柔膜は主 に 繊細な コ ラ ゲ ン線椎が 疎に 配列す る緑
維性組織で あり, 表面 をそれ ぞ れ く も膜細胞 と柔膜細
胞が被う と記載され て い る1)2). 硬膜 とく も膜 との 間に
は硬 膜■F 勝と呼 ばれ る狭 い 腔隙が存在す る と い う.
Ar a chn oid trabec ula の 間の 腔隙は く も膜~F腔 (s ub-
a rachn oidspa ce)と呼ば れ, 脳 脊髄綾 が流れ る循環通
路と考 えら れ て い るl )2).
髄 膜の 微 細構造 に つ い て は, 1958 年 Pe a s eら3)が
ラ ッ ト脳髄膜 を観察 して 以 来, 今 日 ま で ヒ ト を含 め
種々 の 動物を対象と し て , 脳脊髄液保持の 観点か ら軟
膜の 細胞形態や細胞間接着装置な どに 主眼 をお い た観
察が なさ れ て き た. し か し, 組.織学的に 示 さ れ るく も
膜下腔 が, 超徴構造的に も 軟膜結合組織線維を被う細
胞 に よ っ て 完 全 に 内張 り さ れ た 細胞間腔 で あ る の
か4)
～ 9)
, ま た は, 細胞に よ る被包は不 完全 で , コ ラ ゲ ン
線継が散在す る特殊な細胞間腔 で ある の か3)川 ト 1 3)に つ
い て , 未だ 見解 の--･致 を み てしゝな い . こ の よ う な相通
は髄膜 の 特殊構造 と試料作成方法に 起因し て い る よう
に 思わ れ る. す な わ ち, 従来の 超徴形態学的研究で は,
Ultrastru ctur e ofthe M o u seCr a nial Me ninges. Yo shio O da, Departm e nt of Patholog y(Ⅰ)
(Director :Prof. I. Nakanishi), Scho ol of Medicin e, Kan a z aw a Univ ersity.
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髄膜を採取す る際 に頭 蓋骨 を人 工 的に 除去 し髄膜 を露
出させ た後, 髄膜 と脳 を切 り 出し 固定 して 観察す る と
い う 方法が と られ て き た. しか し , この よ う な方 法で
は脳 脊髄液と とも に 微細 な軟膜の 細胞外物質が洗出 し
て し まう こ と は避け られ ず, また , 脆弱 な軟膜 に 異常
な外力が加わ っ て a rtifactが生 L:, 正常構造が ゆ が め
られ て しま う もの と考 えら れ る. 事実, 従来の 報告で
は軟膜 の 細胞外物質は線維成分 を除 い て 十 分保存さ れ
て い な い こ とが多く , こ の よ う な標本 で 上記 の 問題を
検討す る こ とは危険で ある . 髄膜 , 特 に く も膜下 腔の
微細構造を正 しく把握す るた め に は, 髄液 を含め た細
胞外物質が十分保存さ れ て い る標 本を観察す る 必 要が
ある. そ こ で 著者は こ の 点 を考慮 して, 実験 動物と し
て小動物で あ る マ ウ ス を選 び, 動物 を湾流固定の 後,
髄膜 を骨と脳 を つ け たま ま切 り 出 し, 骨 を脱灰 後 e n
blo ck に 包埋 す る と い う 方法 を と っ た . こ の 方法 に
ょ っ て作成さ れた標本 で, く も膜下腔の 微細構造 を解
明する こ とが 本研究の 第 一 の 目的で あ る. 第二 の 目的
は硬膜下腔 の 微細構造の 検討 で あ る . 電子 顕微鏡 (以
下電顕と略) 的観察に よ っ て, 組織学的に 記載さ れ て
い る硬膜下腹 は人工 産物で あ る と い う 意見6)射 13)1
4)が 有
力と な っ て き てい る. そ こ で 本研究 で は, 硬膜 とく も
膜と の 境界部を併せ て観察 し, 硬膜下 腔が 実存 し ない
こと を確認 で き たの で こ こ に 報告す る.
材料 お よ び方 法
生 後9 退か ら 16過 ま で の ddy 系成熟雄 マ ウ ス を用
い た
.
ノ 体重 1g 当 り0.5mg の 塩 酸ケ タ ミ ン を筋注 し麻酔 し
た 乱 闘胸 し両心室を開き す ば や く左 心 室よ り大動脈
へ 27 G テフ ロ ン 製 カ テ ー テル を 挿入 し, こ れ を通 して
140c m 水柱 の 圧 力 で 体 重 1g 当 り 1mlの 2･5%グ ル
タ ー ル ア ル デ ヒ ト (0. 1M カ コ ジ ー ル 酸 ソ ー ダ緩衝液
pH 7.4 20
0
C)を濯流 した. そ の 後, 頭皮 を切 開し, 頭
蓋骨 をつ けた まま脳上 半分 を取 り出 し, こ れ を同固定
液 で さ ら に 2 時間 enblo ck 固定 した. 次 い で , 1検体
に つ き 0.1 M エ チ レ ン ジ ア ミ ン 四 酢酸 四 ナ ト リ ウ ム
(pH 7.4) 11 を 剛 ､4
0
C で増枠 しな が ら 4 日 間脱 灰
した
. 脱灰後, 大脳鎌周辺 部 を矢状縫合に 沿 っ て 締切
し, これ を2 % オス ミ ウム 酸(0. 1M カ コ ジ
ー ル 酸 ソ 一
夕
や
緩衝液 pH 7.4 4
0
C)で 2時間後固定を行 っ た . 次
い で , エ タ ノ ー ル 系列 で 脱水 し Epon 8 12に 包埋 した .
超薄切 片は ダイ ヤ モ ン ド ナ イ フ を用 い L K B ウル トラ
ト ー ム で 作成 し, 酢酸ウ ラ ニ ー ル ･ 硝酸鉛ま た は 0.1%
リ ン タ ン グ ス テ ン 酸 ア ン モ ニ ウム 入 り酢酸 ウ ラ ニ ー
ル ･ 硝酸鉛の 二 重 染色 を行 っ た . 一 部は タ ン ニ ン酸染
色1 5)を併用 した.
ル テ ニ ウ ム レ ッ ド ( 以 lご RR と略) 染色 : 濯流固定
液 に は 1,000ppIn R R を含む 1 ･25% グ ル タ
ー ル ア ル デ
ヒ ド (0.1ⅣⅠ カ コ ジ ー ル 酸 ソーダ 緩 衝 液 pH 7.4
20
0
C) を用い 同様 な 方法で 濯流 後, 取 り 出し た材料を





こ れ を 1,000p pm R R 入リ 0 ･1 M カ コ ジール 酸
ソ ー ダ緩衝液(pH 7.4)で 5 時間洗浄後 脱 灰 した. 細切
後, 1,00p pm R R を含む 2 % オス ミ ウ ム 酸(0･ LM カ
コ ジ ー ル 酸 ソ ー ダ緩衝液 pH7.4 4
0
C)で 5 時間後
固定 し た. 以 後は上 記と 同様 に 処 置し , 超薄切 片標本
は無染色 で 観察し た.
得 ら れ た 超薄切 片標本 は 日 立 電 子 顕 微鏡 Ii U･50
(75k V) で 観察 した ( 直接倍率3,000～ 18 ,0 0 0).
成 績
Ⅰ . 硬 膜
硬膜 は血 管と 神経線維 (有髄, 無髄) を含 む撤密結
合組織 で あ る. 線維成分 の 大部分 は密 に 配列する直径
27-12 0IlIn ( 平均63nlll) の コ ラ ゲ ン線経 で あ る (図
1). コ ラ ゲ ン線維 の 間 に は弾性線経 と直径 13Il111以
■nFの micr ofibril束が 散在す る. 弾性線維 は タ ン ニ ン
酸染色 で 膿染さ れ る無構造 の エ ラ ス テ ン凝 集体と これ
を 囲 む mic r ofibril よ り な る ( 図2). こ れ らの 結合組
織線推間は R R陽性 の 微細 フ ィ ラ メ ン トや粒子 によ っ
て 埋 め ら れ て い る(図3). 硬 膜に み ら れ る細胞 は主に
線維芽細胞 で あ るが , 大食細胞も し ば しば 認め ら れる
(図 1). 線椎芽細胞は細長 い 細胞突起 を延 ばす紡錘形
あ る い は 星 形の 細胞 で , 原 形質 に は 粗面小胞体 と ゴル
ジ装 置が発達 して い る . 時に 細胞表面 に 斑 状の 基底膜
様物質 が あ り, こ れ に 面し た原 形 質 膜 に は マ イ ク ロ
フ ィ ラ メ ン トが 凝 集し 半接着斑様構造が形 成さjLて い
る . 線維芽細胞は し ば しば 2(=1ⅠⅥ 前後 を隔て て互 い に
隣接 し, ま れ に zon ula adhe r e n sに よ っ て 接着 してい
る . 大食細胞 は多数の 細偽足 を 有 し , 原 形質 は ラ イ
ソ ゾ ー ム と 空 胞に 富 む. 硬 膜に は噸 粒細胞, リ ン パ球,
形質細胞 な どの 血 液由 来の 細胞 も認 め る こ とが ある.
硬膜 の 毛 細血 管は有 窓性毛細血 管 で ある.
硬膜 の 最内層 に は , -･ ～ 二 層の 扁平 な細胞が 2(〕11111
前後 の 間隙 を隔 て て 後 述の a r a ch11 0id m e mbr a n e外
層の 細胞に 隣接 し て い る . この 扁平 な細胞 は細胞内小
器 官の 発 育と 分布の 面 で は 線椎芽細胞 に よ く 似てい
る
.
こ の 細胞相 互や こ の 細胞 と ar a chn oidm e mbr an e
外層の 細胞間 に は接着装置 が乏 し く , まjLに Z Ol tl;l
adhe r e n sに よ っ て 接着す るの み で あ る. 硬膜下 腔と呼
ぶ べ き 特殊 な細胞間腔は な い (図4 , 5).
ⅠⅠ
. 軟 膜
軟膜 は硬膜と脳 との 間に 位置 し, 硬膜側 に は重 層あ
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Fig. 1. The du r a m ater･ It is m ainly c o mpo sed of de n s ely pa cked co11age nfibers, in which
fibr obla sts a nd a m a c r ophage(a r ro w)a reinter v e n ed. × 12,000･
Fig.2. T he ela stic fiberin the du r a m ater. It
appe ars a shighly ele ctron dense a m o rpho u s
m aterial a nd periphe ral micr ofibrils. Ta n nic
acidstain, × 4O,00 0.
Fig. 3. T he dura rnater Stained with ruthe nium
r ed. Ruthe niu m red･pO Sitiv e fila m e nts a nd
Pa rticle s a r e se e n a m o ng c el age nfibe rs. Ruthe-
niu m r ed stain. × 37,50.
田Fig. 4. Ov e rvie w ofe ntir ethickn e ss ofthelepto m e ni x. Am design ates a r a chn oid m embr a n e; C,
C e r ebral c o rte x; D, du r a m ate r; G, glial ba s e m e nt m e mbr a n e; L, Lepto m enin x. Be n e ath the
ar a chn oidm e mbr a n e, a r a Chn oidc e11s (asterisk)fo r m alo o sem e shw ork. × 7,5 0 .
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る い は複雑 に 入 り こ ん で 配 列す る 細胞が a r a chn oid
m embr a n eを形 成す る. 脳表面に は叫一 層の 柔膜細胞が
存在 す る が, 後 述 す る よ う に 非 連続 性 で あ る.
Ar a chn oid m e mbr a n eと 柔膜細胞と の 間 に はく も 膜
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細胞が網状, 粗 に 配 列する(図 4). 後述の a r a chn oid
m e mbr a n e内層細胞, く t)膜細胞, お よ び柔 膜細胞 は,
そ れぞ れ細胞の 位置と形 と配列様式で概 ね区別さ れる
が, 細胞内小 器官の 発育に は差異 が な い .
Table l. Co mpa ris on ofultra str u ctu r al fe atur e s ofthe c ellsin the o uter a nd in n e r
layers ofthe ara chnoid m embrane
Oute rlaye r In n e rlaye r
Nu cle u s
Organ ella
M ito cho ndrio n
Golgiap pa r atu s
Ro ughe ndopla s mic
r etic ulu m
P inocytotic v e sicle
Patchy ba se m e nt
m e mbrane
Tightju n ctio n
large a nd spindle･Shaped
S C a nt
afew , S m alland o v oid




fr equ e ntly s e e n, e Xte n Siv e
S m a11a nd spindle-Shaped, O C C aSio n ally
ir r egula r
abu nda nt




pre s e nt
O C C a Sio n ally s e e n,lessexten sive
Fig. 5. Interfa c ebetw e enthe du r a m ater a nd a r a chn oidm e mbra n e. T he o ute r m o st u rfa c e ofthe
a r a chn oidm embrane c o nta cts withthefibrobla st･1ike c ellsitu ating at the inn er m o stpo rtion ofthe
du r a m ate r(D)･ T he ara chnoidm e mbr a n eis divided into thein n erlaye r(A mi) a nd o uterlayer
(A‡11 0). × 1 2,000.
6 64 小
Ara chn oid m e mbr a n eは細胞 の 配 列 と微細構造 の
違 い に よ り内 ･ 外 二 層に 区別さ れ る (図 5). 内 ･ 外両
層の 細胞 の 微細構造上 の 相違 を表 1 に示 す . Ar a chn -
oid m e mbT
l
a n e外層で は 数層 の 扁平 な細胞が → 定の
間隔 をも っ て 配列し, そ の 原形 質膜 に は凹 凸 が 乏し い .
細胞間隙の 幅 は 4 ～ 20n m で , a r aChn oidm e mbr a ne
内層 に 近 づ く に つ れ て 狭 く な る 傾向 が あ る. Tight
ju n ctio nに よ る細胞結合 が広範囲 で 目 立 つ ( 図6 ).
所々 細胞間隙が小 の う 状 に 関大 し, そ こ に 架状物質と




Fig.6. Tightju n ctio nbetw ee nthe c e11sin the o ute rlayer ofthe a r a chn oidm e mbran e･ × l O 5･0()()･
Fig.7, In n erlaye r ofthe a r a chnoidm e mbra n e･ T he c ellshave c o mplic atedly r ami fied cytopla s
mic
pr o c e ss es whichtangle togethe r･ Inter c611ula r spa c e s c o ntain c ollage nfibe rs(Co)a nd micr ofibrils
(mf)e mbeddedinflo cc ule nt m ate rial. Patches of ba s e m e nt m e mbra n e a re obse rv ed (a rr o w s)･
× 24,000.
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Fig.8. Tight ju n ctio n betw e eI- the cytopla smic
pr(〕C e SSe S Of the in n e rlayer of the a r a chn oid
nl e mbra n e. × 1()5.t)OO.
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Ar･a Chll Oid m e mbra n e内層で は細 胞の 重 層性 は失わ
jL, 分 岐を示 す細胞突起が約 20Il nュの 間隙 を隔て て 複
雑に か ら み あ う. 所々 で 細胞間 隙が大 きく の う状 に 拡
大 し, 賀状物質, コ ラ ゲ ン 線推, micr ofibril が種 々 の
割合で み られ る (図7 ). コ ラ ゲ ン線維 は直径27 ～ 60
Ilnl( 平均 40Ⅰュm)で , 硬膜 の コ ラ ゲ ン線稚 より も細 い .
Ar a chn oidm e mbra n e内層の 細胞 に は tightju n ctio n
(1受】8 ), gapju n ctio n, デ ス モ ゾ ー ム 様接着構造が み
ら れ る が, tight ju nctio n は外層の 細胞 に比 べ 小範 囲
で 少な い .
Ar a chn oidm e mbr a n eの 内側に は, 長 い 細胞突起 を
持 っ た 紡錘形 ある い は多角形の く も膜細胞が粗 に 配列
し て い る . 細胞突起は縦横に 延 び, 時に tightju n ctio n
, gapjtl11 Ctio n, デス モ ゾ ー ム 様接着構造に よ っ て 連
結し, 網状構造 をな す(図 4 , 9). く も膜細胞 の ゴ ル
ジ装置は比 較的よく 発達 し, 糸粒体が豊富で細長 い も
の が目立 つ . ま た原形 質内に 直径20nm の 微細管 を容
易に 認 める こ と が で き る. 細胞表蘭 の 所 々 に 斑 状の 基
底膜様物質 を伴 っ て い る . こ の 細 胞 は a r a chn oid
Fig.9. Ar a chn oid c ellsfo r ming aloose meshw o rk･ T hey e xte nd cytopla s mic pr o c ess e sin everal
dire ctio n s a nd c onta ct e a ch othe rby their pr o c e ss es. Extr a c e11ula r spa c eisfilled byflocc ule nt
m aterial with an inter mixtu r e ofc ollage nfibe rs(a r r o w s). × 1 2,000.
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m e mbra n e内層の 細胞と, 核の ク ロ マ チ ン構造や 細胞
内小 器官の 発育 ･ 分布の 点 で 差異が なく , 両者の 移行
部 で は その 境界を 正確に 決 め る こ と が困難な場合が あ
る. く も膜細胞周囲の 広 い 細胞間隙に は, 架状物質,
コ ラ ゲ ン線維, micr ofibril が同定 され る . 硬 膜と は 異
な っ て 線推成分が著しく 少な い . コ ラ ゲ ン線椎の 直径
は a r a chn oid m e mbr alle内層の コ ラ ゲ ン線 経と 同じ
で ある. M icr ofibrilは直径 10n m で , 横断面で は中空
に な っ て み える (図10). M ic r ofibril束内 に は タ ン ニ
ン 酸染色で 濃染す る 無構造物質の 沈着 は 認 め られ な
い
.
こ れ ら線維は小 さ い 束を作 り架状物質の 豊富な細
胞間隙に 散在 して い る. く も膜細胞 で 完全に 被覆さ れ
る arachn oidtr abec ula は認 め られ な い .
柔膜細胞に も くも 膜細胞相互 に み られ た 各種接着装
置 が認め られ る が, しばし ばそ の 細胞間は関大 し, 脳
表面の神経膠細胞基底膜 (glial ba s e m e nt m e mbr a n e)
が直接露出 して い る こ とが あ る. さ ら に観察部位に よ
っ て は柔膜細胞に よる脳の 被覆が広範囲に わ た っ て み
ら れ ない こ とが あ る. 柔膜細胞は部分的 に神経膠細胞
基底膜に 密着す る . しか し, 両者が 密着 して い な い 場
合に は, 架状物乳 コ ラ ゲ ン線維, micr ofibrilが介在
す る (図11).
軟膜 に も大食細胞 が しば しば認 め られ る (図12).
Fig. 1 0. Cytopla s mic pr o c esses of the a r a chn oid
c ells a nd e xtr a c ellula r m ate rials. T he micl
･
Oq
fibrils(mf) a nd c olagen fiber s a r e e mbedded in
the flo c c ulent m ate rial. A patch of bas･
e m e nt m embr a n e(bm)is obs e rv ed. Tan nic acid
stain. × 50,000.
Fig. 11. Inner mo st portio n ofthelepto m eni x a nd c er ebr al c o rte x- Po rtioI- Ofthe p
ial cell(P)
atta che sto the glial ba s e m e nt m e mbr a n e(G)･ A inter c ellula rgap is obs er v ed(a r
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Fig. 1 2. A m a c r()phagein theleI〕t()m e nin x. × 9,(j()O.
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Fig･ 13･ A c apilla ry()fthe lepto m e ni x･ It c ol-Sists()fl- 0Ⅰ一-fen estr atedend()thelial cel]s a c c o mpa ni-
edt)y pericyte s(Pe). × 9 ,0 〔)0.
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r uthe nium r ed. Rut he niu m r ed is n egativ ein the
inter c ellula r gaps of the o uter layer of the
a r a chn oid m e mbran e (Am o). Collage n fibers
(Co) a r e surr o unded by r uthe niu m red
-pO Sitiv e
m ate rial. T he ba s e m e nt m e mbra n eis po sitiv e
･
1y stained with rut he niu m red (a sterisk)･ A m ;
innerlayer ofthe a ra chn oidm e mbr a n e･ Ruthe
-
niu m r ed stain . × 36,000.
a r a chn oidm e mbra n e stain ed with ruthe nium r ed･
T heinter cellula r spa c eis filled with ruthe niu m
red-pO Sitive m ate rial, a nd collagen fibe rs(Co)
are als o o utlin ed by this m ate rial. T he o ute r
s urfa c e ofthe a r a chnoidcells is ruthe niu m r ed
･
po sitiv e･ Rutheniu m r ed stain ･
X 3 07000･
Fig. 16. High m agnific atio n of the inter c ellular
spa c ebe n e ath the ar a chn oidm embr al- e Stail- ed
wi th r uthe niu m r ed. Rutheniu m red･pOSitiv e
m ate rials c o n sist ofpa rticles･Of4On m o rles sin
dia m eter a nd fin e flo c cule nt m aterial. Co;
c ollage nfibers. Rut he niしu-1 red stain ･ × 45,0()0･
Fig. 17. Surface of the c e rebr al c ortex stain e
d
with ruthe niu m red. Glial ba se m e nt m e mbr ane
(G) is r uthe niu m r ed･ POSitiv e. Exter a c eltl at
.
spa c e ofthelepto m enin x see n at topisfil
ledwith
ruthe niu m red-PO Sitiv e m aterial･ Pial c ells a re
n ot inter v e n edhe re. Rtlthe niu m r edstain･ × 181
00 0.
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軟膜内を通過 する 血 管は 主 に 勤 ･ 静脈 で あ る が, 毛
細血 管も認 め る こと が で きる . 軟膜の 毛細血 管は硬 膜
の毛 細血 管と 異 な り, tightju n ctio n で 互 い に 結合 す
る 一 層の 内皮細胞 か ら な る無窓性毛細血管 で ある. 毛
細血管は部分 的に 周 細胞に よ っ て 被わ れ る(図 13). 周
細胞は全周 性に 基 底膜様物質 を有 して い る の で , く も
腰細胞や柔膜細胞 な どと 区別で き る. 動 ･ 静脈 は 中膜
に相当す る 一 層の 平 滑 筋細胞 を備 えて お り, こ の 外周
をくも膜 細胞や 柔膜細胞が ほぼ完全に 被包 して い る.
Ar a chn oidm e mbr a n e外 層を除 き , 軟膜 の 広 い 細胞
間障は RR 陽 性物質 で 満たさ れ て い る( 図14, 1 5). R R
陽性物質 は大部分微細柔 毛状構造 を と り, 細胞表面 に
凝集する傾向 が あ る( 図15). 柔毛 状 R R 陽性物質 に ま
じ っ て , 4 0n m 以~Fの R R陽性粒子 が atra ndo m に散
在し て い る . コ ラ ゲ ン 線維束は R R陽 性物質に つ つ ま
れ, ま た コ ラ ゲ ン線維間に も R R陽性粒子 が認 めら れ
る( 図16). Micr ofibril は R R陽性 で ある . Ar a chn oid
m e mbr a n e内層細胞 ･ く も膜細 胞 ･ 柔 膜細胞 の 斑 状の
基底膜様物質や , 血 管内皮細胞基底膜や , 周細胞 ･ 平
滑筋細胞 の 基 底膜様物質や, 神経膠細胞基底膜 は, 総 て
R R強陽 性 で ある (図 14, 17).
考 察
硬膜の 微細構造に 関 して は, 本研 究結果 は これ ま で
の 韓告3 ト1161 8)1 6)1 7)と ほ ぼ 同･･ で あ っ た . W eed1 8)の 髄膜
び) シュ ーて (rこ示 され て い る硬 膜下 腹に 相当す る硬膜 と
くも膜 と の 境 界 部に は , 硬 膜最内層の 線推芽細胞類似
J)扁平 な細胞と a ra chnoid m e mbra n e外層細 胞 と が
密着して 配 列し て お り , 硬 膜 下腔 と呼 ば れ るよ う な特
別な細胞間腔は な か っ た . 本研究 で み ら れ た硬 膜最内
層の 扁 平な細胞層は du r al bo rde rlayer出)1 3)と 名づ け
られ て お り , ヒ ト で は マ ウ ス よ り も多層性 で ある . こ
J)よ う な 硬 膜 と く も 膜 と の 関係 は す で に 他 の 研究
部 )引 用 14)1 7)に よ っ て も じ 卜 を含む種 々 の 哺 乳 動物を調
べ た際 に 指摘さ れ て い る の で , 動物差 を問わ ず普遍 的
な事実 と 考えら れ る. か 一 J て 電据 的 に も硬膜 とく も 膜
との 間 に く も膜lご腔 と交 通 する 広 い 硬月莫卜腔 が あ る と
報告され た こと も あ る が1 別, 硬 膜 下脾 は 人 Ⅰ二席 拘で あ
る としゝう 意見が 多 く帖 … 潮1 1), 本研 究 結果 は 後者の 見解
を支持し て い る . 二J〕 人 Ⅲ加 こ生 ず る 硬 膜 卜腔 は ,
du r al l〕O rde rlayer と a ra chnoidm e mbr a n eとU)間に
生ずる 場 合ミ`)と , du r al bo rder layerrjJに
′
巨ず る場
合H)17 )とが ある と 指摘さ れ て し､る . Du r al bo rderlayeI･
と a r achn oid m e ml) r a n eの 細胞間 に も , du r alborde r
l叩e rの 細胞柏 抑 制 こ も, 接着装置 が 乏 し い 点 に お い
て共通 して い る . し たが っ て , 標本作成過程に 伴う 機
械的外力に よ っ て これ ら の 細胞間隙が 異 常 に 離関 して
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硬膜■F睦が 形 成さ れ る も の と考え られ る. 注目さ れ る
の は慢性硬膜下血腫 の 局 在で ある. Friede ら2 0)は , 慢
性硬 膜下 血月割まdu r albo rde rlayer の 細胞 間に 起 こ る
病変で あ り, 硬 膜 と a ra chn oidm e mbra n eの 境 界に 起
こ る の で は な い と述 べ て い る . したが っ て , 慢性硬膜
1ご血 腫 で は単 に 機械的外力に よ っ て 離間しや す い細胞
間隙 に 血 液が 貯留 す る も の で は な い と考 え ら れ る .
Du r al bo rde r laye r内 に 出血 す る 必 然性 は, du r al
bo rde rlayerの 構造特性だ け に よ る もの で はな く, 出
血 源 と なる血 管が 硬膜 の 血 管で ある こ と や出血 量 な ど
が 要 因 と して 加わ っ て い る も の と 思 われ る.
本研究で は, 軟膜の 微細構造 に 関して 次の よう な 従
来の 報告と 異 な っ た所 見 が え られ た.
1) Ar a chn oidtr abe c ula は存在せ ず, 同部 に は粗
網状に 配 列す る くも膜細胞が多量 の 細胞間物質で 包埋
され て い る に す ぎな か っ た
. 細胞間物質は主 に R R陽
性の 微細柔 毛状物質と粒子 で ある が, こ の 中に は少数
の コ ラ ゲ ン 線維束と micr ofibril束が at rando m に 散
在して い た .
2) Tightjunctio nは a r a chnoid m e mbra n e外層
の み な らず , a r a Chn oidm e mbra n e内層, お よ び, く
も膜細胞や 柔膜細胞相互 に も同定さ れた.
3 )軟膜 に は 血 管壁 以 外に 弾性線維 は認 め ら れ な
か っ た .
電顕 的観察に お い て も, く も膜~F 腔が軟膜結合組織
間質を完全 に被 う細胞で 内張 りさ れ た特殊 な細胞間腔
で あ る とし1う 報告が こ れ ま で に い く つ か な さ れ て い
る
.
Andr e s4)5)は , イ ヌ と ネ コ の 脳脊髄髄膜 を観察し,
一層の 扁 平な 中皮細胞が く も膜 F腔と軟膜結合組織と
J)問 に 介在 して い ると 述べ て い る . Anderson6)は , ヒ
トとサ ル の 視神経髄膜を調 べ , 結合組織 を被包す る細
胞は 一 ～ 数 層の 緑椎芽細胞 に 頬似 した髄膜細胞 で ある
と 報告 し, a r a Ch11()id m e mbr a n eや a ra chn oidtr abe,
cし1 a や 柔膜 に 存在す る コ ラ ゲ ン 線維が く も膜下 腔 に
露吊-け る こ と は な い と 考え て い る . ヒ ト頭頂部脳髄膜
を観 察し た Ra s c ol ら9)も Ande rs o n6)と ほ ぼ 同様 の 報
告を して い る . Nabe shim a らH)は , マ ウ ス , ラ ッ ト,
一千 ン テ ラ, ウ サ ギ, ネ コ , サ ′レJ)髄膜を調 べ , く も膜
卜腔 が く も膜や 柔順 の 結合組織間質 空 間か ら 細胞 に
よ --｣ て 分 画 さ れ た 脳 脊髄 液 の 流通 路 で あ る こ と を
シ ェ ーマ に ホ し て い る . し か し, -→ 方 で は , く も膜下
作と軟 膜結合組織間質空 間 とし川音引 こは 細胞が 必 ずし も
介在 し な い と し､う 報告 が あ る. Pe a seら3)や Fr ede-
rickson ら1 1】は ラ ッ ト の , ま た, Nels o nら
l【I)はノ＼ム ス
タ ー の 髄膜 を観察 し, コ ラ ゲ ン 線椎 をくも 膜下腔に 相
当す る部位に 同定 して い る . 同じよ う に, Lope sら12)や
Scha cheIl m ayr ら
1 3)は , ヒ トの 髄膜で くも 膜下 腔に コ
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ラ ゲ ン 線継が 存在する こと を認め て い る . こ の よう に
く も膜下腔 の 微細構造に 関 して 所見が 異な っ て い るの
は, これ ま で 観察さ れ た動物 を考慮す る と動物差に 基
因す る の で は なく, 先に 述 べ た よう に 軟膜の 細胞間物
質を どの程度保存し えた の か と か , 問質と細胞と の 間
の 人 工 的離開の 有無 と い う 電顕標本作成上 の 技術的な
違い に よる 可能性が高い と思 わ れ る. 今回, マ ウス 脳
髄膜 を in situ で 固定 し骨 と脳 と と も に 包埋 す る こ と
に よ っ て, 髄膜 に な る べ く む だな 外力を加 えずか つ 脳
脊髄液の 流出に 伴う細胞間物質の 漏出を避 けて観察 し
て みる と, 広 い くも膜細胞間に は多量 の無状物質とと
も に コ ラ ゲ ン 線維や micr ofibril が散在 し, a raChn oid
trabec ula と呼 ばれ る べ き構造 は認 め られ な か っ た .
したが っ て , く も膜細胞間隙が い わ ゆる く も膜下腔 に
相当し,脳脊髄液は他の 結合組織 に お ける組織液同様,
線維成分と礎質か ら な る細胞外 マ ト リ ッ ク ス の 中を
通 っ て流れ て い る もの と考 え られ る. こ の 考え方 は発
生学的 に も 支持さ れ るよ う に 思わ れ る. す な わ ち, 脳
髄膜 は終脳 を被う胎生期結合組織か ら発生 し7)21), こ の
未熟結合組織 に脳脊髄液が流れ 込 ん で硬膜と 軟膜が分
化す る の で あ る7). 本研究の よ う に 細胞間物質が よく
保存さ れ た標本を観察する 場合 に は, 動物種 を問わず
く も膜下腔 に 結合組織線維が含まれ て い る こ と を明 瞭
に 示 す こ とが で きる と 思わ れ る.
R R が浸透 し な か っ た a ra chn oid membr a n e外層
を除き, 軟膜 の 細胞外 に み ら れ る 窮状物質 は大部分
R R陽性で あ っ た . R R陽性物質に は微細柔毛状物質と
粒子 とが識別さ れ た. 細胞表面に は R R陽性微細柔毛
状物質が 凝 集し, コ ラゲ ン線推は R R陽性物質 で 囲ま
れて い た . R R は酸性ム コ 多糖 (グ リ コ サ ミ ノ ブリ カ
ン), リ ン 脂質, 糖蛋白 に 耗和性 をも っ て い る こ とが 知
られ て い る2 2卜2 5)
. 脳 脊髄液に は リ ン 脂質や 糖蛋白が 含
まれ て い るの で 26), 微細柔毛状物質 は脳脊髄液 を表わ
して い る と思 わ れる が, 粒子 や, 細胞表面や コ ラ ゲ ン
線維束 を囲 む厚い R R陽性物質は必 ず しも脈絡膜 で塵
生さ れ た脳脊髄液の み で ある と は断定 で き な い か も し
れ な い . 腰椎穿刺に よ っ て 得ら れ た正 常脳脊髄液中に
は, 少量で は ある が, グ リ コ サ ミ ノ グリ カ ンが 検出さ
れ てい る27)
.
また, 最近, 結合組織 に 含ま れ る主 たる糖
蛋白 で ある フ ィ プロ ネク チ ン 28Iが , 脳脊髄液中に も 含
ま れて い る こ とが 明 らか に な っ たか ら で あ る
29)
. 一一 般
に , 硫酸基 の つ い た グ リ コ サ ミ ノ グ リ カ ン は組織内で
は コ ア 蛋白 と共有結合 を しプ ロ テ オ グ リ カ†と し て存
在 し, 竜顔的 に プ ロ テ オ ブ リ カ ン は R R 陽性 の 直径
20～ 50n m の 粒子 で ある3 0). した が っ て , マ ウス 脳軟膜
に み られ た R R陽性粒子 の 一 部 は, プ ロ テ オグ リ カ ン
を表わ して い る と思 わ れ る. フ ィ ブ ロ ネ ク ナ ン は, 細
胞 表面や基底膜や コ ラ ゲ ン 線維 の 間 に 存在 し, 細胞と
細胞あ る い は細胞と細胞外 マ トリ ッ ク ス と の 接着に役
立 っ て い る もの と考え られ て い る2 8). 電顕 的に は 無構
造 あ る い は微細線椎状物質 と して認 め られ る3 1). した
が っ て , 本研究 で み ら れ た軟膜細胞表面 や コ ラ ゲ ン線
推周 囲の R R陽性微細柔毛 状物質は フ ィ プ ロ ネ ク テ ン
を含 ん でい る可 能性が示唆 され る. R R染色の 結果 は,
く も膜下腹に 一 般の 結合組織 に み ら れ る線維成分と礎
質か ら な る細胞外 マ ト リ ッ ク ス が 含 ま れ て い る こ と
を, さ ら に 裏づ けて い る よ う に 思 わ れ る. そ して , こ
の よ う な細胞外物質の 性状 か ら, 脳 軟膜 は組織液に富
む疎性結合組織 に類似 して い る と い える.
脳軟膜 が疎性結合組織 に 類似 して い る とす る と, く
も 膜細胞間隙 を流れ る脳脊髄液 が , どう し て 硬膜 や脳
実質に 容易に 漏れ 出す こ とが な い の か と い う 疑問が生
ず る . Nabeshim aら 8)は , 本 研 究 の a r a chn oid
m e mbr a n e外層に 相当す る 多数の tightju n ctio nで 密
着 し た重 層す る細胞層が, 硬膜 側 へ の 脳 脊髄液漏出の
barrie rと な っ て い る と考 え, こ の 細胞層に 機能的な意
味 をも たせ た{ tara chn oid ba rierlayer
"
と い う 名をつ
けて い る
.
Tightju n ctio n は分子 量 の 大 き な物質の 細
胞間の 通過 を ブ ロ ッ ク し, . 細胞 間障 を通る物質拡散を
抑制 す る 重要 な接着装置 と考 え ら れ て い る3 2). Hor se･
r adish pe r o xida s eを い わ ゆ る く も 膜下腔 に 注入 し
た 実 験 で は ho rs er adish per o xidase が a ra chn oid
ba rrie rlaye rの tightju n ctio nに よ っ て ブ ロ ッ クさ れ
硬膜 へ は侵入 しな い こ と が知 られ て い る33)3 4). 本研究
で も R R がara chn oid m e mbr a n e外層細胞間 へ 侵入
し な か っ た こ と か ら, こ の 細胞層が これ よ り 内側 の軟
膜 と外側の 硬膜 と の 間の 物質拡散 の ba rrie rに な っ て
い る こ と を間接的に 支持 して い る と思わ れ る . 脳側の
ba r rierに つ い て は , 柔膜細胞層 は不 連続 で gap が多
い の で , 柔膜 は その 役目 と はな り え ず, Ra m s ey3 5)が述
べ て い るように 脳表面の 神経膠 細胞が そ の 機能 を有して
い ると 思われ る.
Ara chn oid ba r rierlaye rの 細胞 を除 い て 軟膜細胞
相互 に は tightju n ctio n に よ る接着が な い と い う 報
が 多 い 4)7)8)1 ‖ . しか し,本研究で は a r a chn oid ba rrier
laye rに相 当す る a r a chn oidm e mbr a n e外層以 外J)
位の 軟膜細胞 に も tightju n ctio n に よ る 接着 が 認d) ↓二)
れ た . く も膜細胞は細長 い 突起 を出 して 網状 に 広が 一~j
て い る に す ぎ ず , ま た柔膜細胞 は不連続で ある こ と
か ら, 二 次元 的 に は tightju n ctio n で さ え ぎら れ て交
通 が な い よ う に み え る が, 三 次 元的 に み る と細胞間物
質は容易に く も膜細胞や柔 膜細胞 の 細胞間隙を通 っ て
流通 しう る も の と考 えら れる . し たが っ て, この 那位
の tightju n ctio nは, 物質交換 を抑制す る こ とよ り も,
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細胞相互 の 密着性 を保 ち脳 脊髄液 に 富む軟膜の 構造維
持に 役立 っ て い る と い えよ う.
Andr es4)と Ande rs o n
6)は , イ ヌ , ネ コ , サル の 軟膜
に弾性線推 を認め て い る. マ ウ ス の 軟膜 で は, micr o･
fibril束 は散見 さ れ た が 弾性線推 は認 め ら れ な か っ
た
.
ニ こ で み られ た micr ofibril は, R R陽性 で 直径10
n m の 中空 構造 をと る こ と か ら, 弾性線維 mic r ofibril
か もしれ な い . 超徴構造的に 弾性線推 は, 中央の タ ン
ニ ン酸染色で 洩染す る無構造の エ ラ ス テ ン凝集体と,
そ の 周辺 を 取 り 囲 む 弾性線推 mic r ofibril とか ら な
る1
5)3 6)
. 弾性線維の 形成機序 に つ い て は, ま ず弾性線維
mic r ofibril が凝集 し, つ い で mic r ofibril束 の 中央 に
エ ラ ス チ ン が沈着 して弾性線椎が 形成 さ れ る とい う考
え方 が有力で ある3 6)3 7). マ ウ ス よ り も 高等な動物 の 場
合に は, 軟膜の mic rofibril束内に エ ラ ス テ ン の 沈着
が進行 して 弾性線維 が形成さ れ る こ と が あ りう る の か
もしれ な い が, タ ン ニ ン酸染色に よ っ て確 か め る必 要
が ある と 思 われ る .
結 論
く も膜下腔並 び に硬膜下腱の 微細構造を明 らか に す
る ため に , マ ウ ス 脳髄膜 を電顕的 に 観察し, 以 下の 結
論を得た.
1) 硬膜最内層 に は 一 ～ 二 層の 線維芽細胞 に 類似 し
た扁平 な細胞が配列し, a ra Chn oidm e mbr a n e外層の
細胞と約 201 m の 間隔を隔て て 隣接 して い た . 硬膜下
経と呼ぶ べ き特殊な細胞間腔は認 め られ な か っ た .
2) マ ウ ス の くも 膜下腹 は粗網状に 配列す るく も膜
細胞間の 広 い 細胞間隙で あ り, こ の 中 に は コ ラ ゲ ン練
乳 mic rofibril, R R陽 性粒子 が散在 し て い た . し た
が っ て, く も膜下 腔 は組織液の 豊富な疎性結合組織間
質空間と額似の 構造 で あ り , 脳脊髄液 は軟膜の 細胞外
マ ト リ ッ ク ス の 中を通 っ て 循環し て い る も の と考え ら
れた.
3) マ ウ ス 軟膜 に は, 従来の 報 告と 異 な っ て , 弾性
線維 は同定さ れ な か っ た . また, くも 膜細胞 や 柔膜細
胞は所 々tightju n ctio n に よ っ て 接着 し て い た .
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A bstract
An ele ctr on mic r o s c opI C Study w a spe rfo r m edto cla rifythe ultra stru ctur e of the s uba rachn oid
and s ub du ralspa c e sin t he m o u s e c ranial m e ninges, Withspe cialr efe r en ceto the co mpone nts of
the e xtr a cellula r m atrix . Ruthe niu m redstain w a s e mployed to re v eal the str u ctu ralcom po n e nts
of the gro u nd substa n c e a nd ta n nic a cidstain w asdo n eto ide ntify elastic n be rs･ T he du ra
m ate r w a s c o mpo s ed of fibr o u s c o n nective tis sue m ainly consisting of de n sely packed c
o11agen
fibe rs, 1n Which blood v e ss els, n erve S a nd fibr obla sts w e re inte rv e n ed, a nd elastic
fibers and
bundles of mic r ofibrils were sc atte r ed. Rut he niu m red
-
PO Sitiv efila me nto us m ateri ala nd pa r
-
ticle s w e reobse rv ed a m o ng these fibr o us c o mpo n e nts. In the inn e r m o st portio n of the dur a
m ate r, the flat cellssimila rto t hedu ral fibr oblasts wer ein dir e ctco nta
ct with the c ells belo nging
to the a r a chnoid m e mbr a n e. A spe cial iz ed e xtr a c e皿ula r spa ce c alled the sub du ralspa ce w a s not
re c ogniz ed, T he a ra chn oidm e mbr a n e w a sdivided into oute r a nd in n e rlaye rs･ T he o uterlaye r
w as co mpo s ed ofstr atified flat cells wit hn u me ro u stightju nctio ns. T he c ellsin thein n e rlayer
had c o mplic atedly ra mified cytopla s mic pr o c esse s, S O m e Of w hich e mbr a ced c o n ne ctive
tissu e m at riⅩ C O mPOn e ntS, Su Ch a s c o11age n Bbe rs a nd microfibrils･ Betw een t he arachnoid
m e mbr a n e a nd the br ain pa re n chym a, there w ere a lo ose m e shw ork of a r achn oid c ells a nd a
single, dis c o ntin u o uslaye r of pial c ells･ bot hof which w e r e e mbed ded in alarge a m o unt
of
extra c e11ula r m ate ri als. No arachn oid tr abe c ula e w e r e obs e rved. T he extr ace11ula r m aterials
c o n sited ofr uthe niu m r ed-POSitiv efin eflocc ule nt m ate rial a nd pa rticle s with inte r mixtu re ofa
sm a11nu mbe r of c o11age nfibe r s a nd mic r ofibrils. Ela stic fibers we r e not ide ntified･ T he se obser
-
v atio n s o nt helepto m e ni xindic ate t hat the s ubara chn oidspaceis n ot the c a n al lin ed with the
lepto m e ninge al c ells but the br o ad inte rcellular spa c e s of t he a r a chn oidc ellsin which the
con -
n e ctiv etis su e m atrix c o mpo n e ntsin cludingthe collage nfibe rs a repre sent, als oimplyingthatthe
C e rebr o spinal fluidcir c ulate st hr ough t hebr o ad e xtr a c ellula r m atrix spa c e.
